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論文内容要旨
 Holzman(1973)らの研究以来,滑動性追跡眼球運動smoothpursuiteyemovement,
 SPEM(対象認知に関わる眼球運動)は,精神生理学的指標として精神病の研究に用いうμてき
や
 た。SPEM中に現れる衝動性眼球運動(SPEM障害時の眼球運動)の出現率によって患者の認
 知障害を調べた研究である。しかしながら,SPEMを用いてのてんかんの認知障害を調べた研
 究は未だ少ない。本研究ではてんかんの認知機能を研究する目的でSPEMのコンピュータ目動解
 析法を用い,てんかんのSPEM所見の特徴を発作型による区分を行いつつ検討した。次いで,
 てんかんにおけるSPEM所見の臨床的な意義を明らかにする目的で,SPEM所見と抗てんかん
 薬・MRI所見・臨床的緒指標との関連を検討した。対象は東北大学病院精神神経科外来に通院
 し服薬中のてんかん患者30例,精神分裂病患者15例,神経精神医学的な異常のない健常対照者15
 例の計60例である。てんかん群の患者はその臨床発作型と発作間欠期の脳波所見を元に二群に分
 類した。第一群は一次性全般発作のみを持ち,発作波が前頭部優位に出現していた15例(GTC
 群)であり,第二群は単純部分発作または複雑部分発作を持ち,発作焦点が主として側頭部にあ
 った15例(PS群)である6いずれの群の患者も精神病症状を持たず,抗てんかん薬を服用中で
 ある。
方法
 眼球追跡方法として,「光の点を追って下さい」と指示する標準記録と,「光の点の形が変化
 しますから,その形に注意して追って下さい」と指示し注意を喚起する形態識別記録を行い,そ
 の二つの成績について検討した。SPEMの解析法として,得られたデータは当教室で考案した
 定量的自動解析システムを用いて処理した。てんかん患者では抗てんかん薬の血中濃度,NMR
 -CT,X-CT,知能検査(WAIS),社会適応状況を調べた。
結果
 (1)SPEM衝動成分の出現率は,対照群よりてんかん群(p〈0.001)と分裂病群(p〈0.01)
 とで高率であり,それぞれの間に有意差を認めたが,てんかん群と分裂病群の間には差を認めな
 かった。てんかん群をさらに二群に分けて比較したところ,対照群よりGTC群でやや高率であ
 ったが有意差はみられなかったのに対し,PS群では対照群よりはるかに高率であり有意差(p
 〈0.001)を認めた。また,分裂病群との比較では,PS群(p〈0.01)のみが高率であり両者
 間で有意差を認めた。
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 (2)形態識別記録における測定値を代表値として,あらためてそれぞれの群の出現率を計測した
 結果,対照群よりGTC群でやや高率であったが両者間に有意差がみられなかった。PS群では対
 照群よりはるかに高率であり両者間に明らかな有意差があった(pく0.001)。分裂病群との比較
 では,GTC群(p〈0.02)で低値であり有意差もあった。PS群では高値であり有意差(p<
 0.01)を認めた。(3)SPEM波形の視察での形態では健常者の追跡波形は滑らかな正弦波形を
 示し,GTCを有するてんかん患者の追跡波形も衝動成分の混入は軽度であった。分裂病者では,
 衝動成分が比較的規則的に追跡波形に重畳する階段状の追跡パターンを示す者が多かった。それ
 に対してPSを有するてんかん患者は,大小種々の衝動成分が混入する不規則な追跡波形を示す
 ものが多かった。自動解析により検出された衝動成分の平均振幅についてみると,健常群<GTC
 群く分裂病群くPS群の順になっている。PS群は,健常群(p〈0.01)とGTC群(p<0.01)
 のそれより有意に大きく,分裂病群は健常群(p〈0.05)よりのみ有意に大きかった。(41てんか
 ん群におけるSPEMの衝動成分の出現率と服薬中の薬物血中濃度との関連を検討した乙薬物は
 valproicacid(VPA),phenobarbita1(PB),phenyto主n(PHT),carbamazepine(C
 BZ)の4種である。標準記録値ではVPA,PB,PHT,CBZのいずれとも相関はなかった。
 形態識別記録を代表値として血中濃度との相関を見ると,SPEM衝動成分とPHTとの間に中等
 度の正の相関がみられた(r=0.49,p〈0.05,n=21)。15)SPEMとてんかんにおける他の
 臨床的諸因子との関連では,PS群において形態識別記録で改善しなかったものについてみると,
 その7例中5例が社会適応困難例であり,NMR-CTを施行した4例中3例に脳萎縮所見がみら
 れた。
 ま.とめ
 以上の結果から,SPEM利用の次のような有効性が明らかになった。(11てんかん部分発作群
 において衝動成分出現率が高率に出現し,SPEM分析が発作予後予測に有用であること。(2)形
 態識別法でSPEMの改善が悪いてんかん部分発作群において認知障害の存在が予想され,この点
 でもSPEM分析が有用であること。13)てんかん部分発作群と分裂病群の特徴的な波形の違いが
 明らかになり,認知障害様式を明らかにする上でSPEM分析が有用であること。〔41てんかんの
 認館障害の一部にphenytoin(PHT)が関与していること。(5)SPEM分析が脳障害の推定や社
 会適応予測に寄与する可能性が示唆されたこと。
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 審査結果の要旨
 てんかんはr脳神経細胞の過剰興奮に起因した発作が反復して起こる病態」と規定されている
 疾患である。その病態の成立機序は現在もなお不明である。精神医学の領域では,とくに側頭葉
 焦点の続発全般発作を伴う部分発作について,その病態生理の解明が重要な研究課題となつでじ・
 る。この発作型がしばしば難治性の経過を辿り,発作間欠期に分裂類似の精神病状態を呈しやす
 いことによる。しかしながら,その病態をめぐるこれまでの精神生理学的研究は主に脳波を用い
 て発作性異常を中心に行われ,てんかん発作の間欠期における認知機能障害の研究は不十分で
 あった。本研究では,内因性精神病における認知障害の研究に従来から用いられている追跡眼球
 運動(SPEM)を指標とし,教室で開発したコンピュ.一タによる自動解析法によって,てんか
 んの認知障害を検討したものである。
 本研究ではてんかん患者30名を対象とし,分裂病患者,健常者各15名を対照群としてSPEM
 を測定している。そのさい,標準的なSPEM検査法と形態識別検査法の二つを用いている点が
 特徴である。もう一つの特徴は,臨床発作と発作間欠期脳波所見からてんかんを二群に分け,そ
 れぞれのSPEM所見を整理し,頭部NMR-CT所見や社会適応能力との関連にも触れている
 ことである。
 その結果,1)従来分裂病で報告されていたSPEMの異常をてんかん群に認めたこと,2)てん
 かん群でも部分発作(PS)群と強直間代発作(GT)群ではSPEM異常に明かな差があり,
 形態識別法によればPS群では分裂病群を上回る頻度であったが,GT群ではその頻度が低く健
 常対照群と差がなかったこと,3)SPEM波形の分析でほ衝動成分の出現様式においてPS群と
 分裂病群で差がみられたことを示した。さらに,てんかんのPS群にみられたSPEM異常が,
 1)形態識別法で注意を集中させてもSPEMの改善が不十分なこと,2)そのような症例には脳の
 形態異常や社会適応困難な症例が比較的多い傾向にあること,3)SPEM異常に抗てんかん薬で
 あるphenyもoinが一部関係していることを示している。
 動く標的を滑らかに追跡する眼球運動の神経機構には,標的の動きを正確に認知して眼球運
 動を補正する調節機能を要し,空間的な認知や注意集中など大脳皮質性の統合機能が関係するこ
 とがすでに示唆されている。本論文は,てんかんのうち,発作予後や社会適応能力の比較的不良
 な部分発作をもつ患者にこのようなSPEM異常が高率にみられることを初めて明らかにして,
 てんかんにおけるSPEM検査の臨床的な意義を示したものであり,学位授与に価する論文と考
 えられる。
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